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1. Historico e descricdo do paciente

 Mulher, 21 anos, estudante;

* Diagnosticada com epilepsia desde os 12 anos de idade;
* Primeira manifestagcdo: “apagdo” = iniciou tratamento com fenobarbital.

e Nenhum histérico familiar de epilepsia;
* 6h30: enquanto tomava banho apresentou uma crise, episddio durou cerca de 30s;
* 9h30: nova crise ocorre, duragdo de aproximadamente 50s;

 Anteriormente diz ter visto “pontinhos pretos”, tontura, sensag¢do de queimagdo;
* Mde administra clonazepam VO - 2 mg

16h00: terceira crise generalizada, pais levam ao pronto-socorro.



2. Historico médico anterior e Comorbidades

* Farmacoterapia empregada anteriormente para manejo da epilepsia:

Fenobarbital Barbiturico (> tempo de abertura canal Cl-) Ineficacia

Carbamazepina Inibe canais Na+ Hiponatremia

Inibe canais Ca++
Acido Valproico Estimula glutamato descarboxilase M enzimas hepaticas
Inibe GABA transaminase
Jd neurotransmissdo glutamatérgica
Topiramato™ Inibe canais Na+ Ineficacia
Inibe canais Ca++

* Paciente ja foi hospitalizada devido a estado de mal epilético;

* Tratamento com Carbamazepina: hiponatremia severa.
e Na+: 110 mEqg/mL - DESCONTINUADO

* Pertil lipidico: normal;

* Nenhum histérico de comorbidade. Sem comprometimento mental durante a vida.



3. Epilepsia e Antiepilepticos
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* Epilepsia: transtorno do encétalo de etiologia variada e que se caracteriza pela ocorréncia de crises
epilépticas recorrentes e espontdneas a partir de um desencadeante de origem desconhecida.

 Crise epiléptica: alteragcdo cerebral caracterizada por uma descarga excessiva e sincrona de um grupo de
neurdnios. As manitestagdes clinicas desta descarga variam de acordo com o foco, a drea de origem.




3. Epilepsia e Antiepilepticos

* Fisiopatologia da Epilepsia: predominio do efeito glutamatérgico, deslocando o equilibrio excitatério-inibitério
(glutamato-GABA) no sentido excitatdrio.

» Farmacoterapia - Antiepilépticos: restaurar o equilibrio excitatério-inibitério (glutamato-GABA) que, na

tisiopatologia das epilepsias, estd favorecido no sentido excitatdrio

Canais de Na+ e Ca++ Canais de K+
Receptores glutamatérgicos (NDMA e
AMPA, principalmente)

Receptores GABAA

Fator liberador de corticotropina Neuropeptideo Y

e Farmacoterapia da paciente:
* Fenitoina 100 mg VO 3x dia > inibe canais de Na+

* Lamotrigina 100 mg 2x dia = inibe canais de Na+ (principal) e de Ca++
* Clonazepam 2 mg 2x dia = benzodiazepinico (1 frequéncia de abertura de canais Cl- receptor GAB



ASPECTOS FARMACOCINETICOS
FARMACO INDUTOR ENZIMATICO (CYP) | INIBIDOR ENZIMATICO (CYP) | METABOLISMO INDUZIVEL POR CYP | PROTEINAS PLASMATICAS
Fenitoina 144 . ¥ +4
Lamotrigina +/- 4
Clonazepam Ht H
* Interagdes medicamentosas
* Fenitoina x Clonazepam: | 30% concentracgdo plasmatica; INDUCAO
* Fenitoina x Lamotrigina: | concentragdo plasmdatica (1 glucoronidag&o) ENZIMATICA

 Janela terapéutica da fenitoina: 10 - 20 g/mL
 Exame solicitado, mas sem resultado fornecido.

 Antidcidos (antagonistas H2): | absor¢do da fenitoina.
* NAO introduzir no plano terapéutico.




S. Plano terapéutico otimizado

Plano Atuadl Plano Otimizado

* Fenitoina 100 mg VO 3x dia = MANTIDA*
* Pregabalina 75 mg VO 2x dia = SUBSTITUTO
e Clonazepam 3,5 mg VO 2x dia - AJUSTE DE DOSE

 Fenitoina 100 mg VO 3x dig;
* Lamotrigina 100 mg VO 3x dig;
* Clonazepam 2 mg VO 2x;

RACIONAL

* Pregabalina: inibidor de canais de Ca++
* |nibe com maior eficacia Ca++;
* Predominantemente excretada pela urina na forma inalterada;
* Sem interagdo medicamentosa com fenitoina.

e Clonazepam: dose ajustada em decorréncia da indugdo enzimdtica e
afinidade por proteinas plasmaticas da fenitoina.




7. Desfecho Desejado e Orientacoes

* Paciente relatou sensagdo de queimagdo e enjoo, refor¢car que ndo se deve administrar um
antidcido anti-H2 (ex: cimetidina) por conta da interagdo medicamentosa existente com a
fenitoina;

e Com os resultados de concentracdo sérica de fenitoina disponiveis retornar ao neurologista para
avaliar o andamento do tratamento;

* Evitar outras hospitalizagdes em decorréncia da manifestacdo de crises epilépticas.
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* Practice guideline update summary: Efficacy and tolerability of the new antiepileptic drugs I: Treatment of new-onset epilepsy.
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